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Rezumat
Cercetările ultimilor ani au constat cert, că migrena prezintă un factor  de risc confi rmat pentru un   accident cere-
bro-vascular. Această ipoteză  a fost confi rmată  printr-o multitudine de  cercetări  bazate pe investigații contemporane 
(PET, IRM-BOLD,  fMRI, angiografi e, arteriografi a, determinarea substanțelor vasoconstrictoare,  factorului von Wille-
brand).  Au fost aduse argumente sufi ciente  care demonstrează impactul migrenei (din cauza proceselor patofi ziologice 
dezvoltate în timpul cefaleei)  în apariția ictusului migrenos. Fiecere dintre  mecamismele în perioada ictală,  au o mare 
probabilitate de a dezvolta  o ischemie cerebrală.  Rămine de elucidat ponderea fi ecărui factor de risc, care este disponi-
bilitatea patofi ziologică a migrenei la subiectul concret și cine dintre pacienții cu migrenă va declanșa  unul sau celalalt 
factor de risc.  Aceasta este foarte important  pentru o vigilență sporită în vederea prevenției unui ictus migrenos.
Summary. Migrainous infarction – modern  insights 
Research in recent years has certainly stated that migraine is a confi rmed risk factor for a cerebrovascular accident. 
This hypothesis was confi rmed by a variety of research based on contemporary investigations (PET, IMR-BOLD, fMRI, 
angiography, arteriography, determination of vasoconstrictor substances, von Willebrand factor).  There have been given 
suffi cient arguments which demonstrate the impact of migraine (due to pathophysiological processes developed during 
headache) in the occurrence of a migraine ictus. Each mechanism in ictal period has a high probability of developing 
cerebral ischemia. It remains to be elucidated the share of each risk factor; what is the pathophysiological availability on 
a specifi c subject and who of the patients with migraine will initiate one or another risk factor. This is very important for 
an increased vigilance in the prevention of a stroke migraine.
Резюме. Мигренозный инсульт – современные взгляды 
Исследования последних  лет  безусловно  подтвердили   что мигрень  является  фактор  риска для инсульта. 
Эта гипотеза была подтверждена с помощью различных исследований на основе современных исследований 
(ПЭТ, BOLD-МРТ, фМРТ, МРТ, ангиография, артериографии, определение сосудосуживающих веществ, фактор 
Виллебранда, ЭЭГ). Были  приведены достаточно  аргументов, которые демонстрируют влияние мигрени 
(из-за патофизиологических процессов,  возникающих  во время головной боли)  в развитии  мигренозного 
инсульта. Каждый из  механизмов  развивающийся  в иктальный  период  имеют высокую вероятность развития 
ишемии головного мозга.  Предстоит еще выяснить доля каждого фактора риска, наличие патофизиологических 
механизмов  мигрени  у конкретного   пациента, которые будут инициировать   тот или иной фактор риска. Это 
очень важно для  того чтобы  проявлять бдительность в  предотвращение  мигренозного инсульта.
Introducere
Charcot a fost, probabil,  primul care a recunos-
cut că migrena ar putea provoca un accident  vascular 
cerebral când a scris că „oricare dintre simptomele 
care apar în timpul ,,migrenei oftalmice”  pot deveni 
permanente” [1, 2].  
Rezidentul  lui, Fere a raportat un caz de „migre-
nă oftalmică cu atacuri repetate, urmate de moarte la 
un om în vârstă de 53 ani, care a avut atacuri de mi-
grenă cu aură oftalmologică și disfazie încă din copi-
lărie și care a murit după 2 luni cu dureri de cap pe 
stânga,  tulburări vizuale  și hemiplegie (nespecifi ca-
tă). Cazul acesta este de obicei menționat ca primul 
caz de accident vascular cerebral migrenos letal, dar 
în absența necropsiei, cauza exactă a morții a rămas 
necunoscută [3].
Înainte de prima Clasifi care Internațională a Tul-
burărilor Cefalalgice (1998),   multe  cazuri de „in-
farcte migrenoase” au fost  raportate, inclusiv tulbu-
rări diverse cum ar fi   „accidente vasculare cerebrale 
care apar la migrenoși”, „accident vascular cerebral 
cu caracter  migrenos”, „accident vascular cerebral cu 
dureri de cap”  și chiar „defi cit neurologic de durată, 
fără accident  vascular cerebral” [2]. 
Aspecte epidemiologice 
Migrena este o tulburare neurovasculară  a creie-
rului, care  este estimată că afectează  13% din popu-
lația  adultă,   dintre ei 20% și 40%  se confrunta cu 
migrenă cu aură  (MA)  [4].
Migrena, în special cea cu aură (MA), se conside-
ră un factor de risc vascular asociat cu o  probabilita-
te   dublă  de accident vascular cerebral ischemic, în 
special la femeile tinere, fără alți factori de risc tradi-
ţionali [5].
Studiile contemporane au arătat incidenţa  ictu-
sului  migrenos, care din numărul total de accidente 
cerebrovasculare (AVC)  poate constitui cca 0,8% în 
toate categoriile de vărstă  [6] şi  până la 10-14% a 
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accidentelor ischemice cerebrale la pacienţii sub 45 
ani [7].
Ictusul migrenos- criterii de diagnostic (IM)
Criterii de diagnostic al IM  (The International 
Classifi cation of Headache Disorders, 3rd edition 
(beta version).
A) Atacul prezent la un pacient cu migrenă cu 
aură este tipic, (identic crizelor precedente)  cu ex-
cepţia că  unul sau mai multe simptome ale aurei per-
sistă mai mult de 60 min. 
B) Neuroimagistica demonstrează infarctul ische-
mic într-o zonă relevantă.
C) Nu este atribuită altor maladii [8].
Mecanismele care pot induce un proces ische-
mic cerebral
Din multitudinea de cercetări care au fost efectu-
ate, pentru stabilirea acelor procese ce au loc în tim-
pul cefaleei migrenoase,  s-au  identifi cat următoarele 
mecanisme, care au o importanță clinică:  vasospas-
mul, hipercoagulobilitatea şi depresia corticală răs-
pândită [9].
Vasospasmul 
În debutul atacului de migrenă vasospasmul este 
considerat a  fi  mecanismul principal de aură migre-
noasă. Acest mecanism este  un presupus efect al 
eliberării în perioada acută ale substanţelor vasocon-
strictoare puternice  cum ar fi  endotelina și seroto-
nina, însă acest fenomen  poate fi  şi ca o consecinţă 
a utilizării de către pacient a medicamentelor vaso-
constrictoare aşa ca triptanele, ergotriptanele [10]. Se 
presupune,  că substanţele vasoconstrictoare eliberate 
ictal în circulaţia sistemică ar putea provoca, de ase-
menea, spasm coronarian, reprezentând asociere între 
angina pectorală şi migrenă [11].                           
Hipercoagulabilitatea
Când se produce o hipoxie, peptidul asociat genei 
calcitoninei  (CGRP) (eliberat de terminaţiile trigemi-
nale în timpul migrenei), induc elibererea de factorul 
activator plachetar (PAF) de către  celule endoteliale 
cerebrale, trombocite şi mastocite care, la rândul său, 
au ca ţintă  neuronii, celule microgliale şi gliale, ce-
lule endoteliale, monocite şi macrofagii. Acest proces 
fi ind implicat în ischemia neuronală şi apoptoză  [12]. 
Un inductor puternic al activării şi agregării trom-
bocitare, PAF generează, de asemenea, eliberarea fac-
torului von Willebrand (FVW), o glicoproteină deri-
vată din endoteliu, care afectează trombocite. Factor 
von Willebrand,  activează indirect trombocitele  prin 
intermediul receptorilor IIb/IIIa fapt crucial în fi xarea 
fi brinogenului,  ceea ce duce la hemostază primară 
[13].                           
Studiile  clinice au confi rmat aceste ipoteze, de-
monstratând că la pacienţi în timpul crizelor  de Mg, 
se constată concentraţii crescute ale agregării plache-
tare, niveluri crescute de PAF şi de FVW comparativ 
cu măsurările interictale [12, 14].
Se presupune, că tromboza este potenţiată  de 
vasospasm în timpul atacului de migrenă  [9]. 
Alte studii  arată că atacurile de migrenă cu aură, 
au  fost asociate cu trombocitoză şi cu policitemia 
vera (PCV), ambele afecţiuni asociate cu risc crescut 
de afectări  ischemice [15, 16].                    
Se consideră că  contraceptivele orale  măresc 
concentraţia  de fi brinogen [17],  proteină care  leagă 
trombocitele activate şi, prin urmare, pot  duce la o 
interacţiune de risc la pacienţii sufernzi de migrenă 
ce le folosesc. Contraceptivele orale cresc  atât pro-
babilitatea de migrenă [18], cât şi riscul de accident 
vascular cerebral ischemic la persoanele cu migrenă 
[19]. 
Depresia corticală răspândită
Durerea în cadrul unui atac de migrenă  a  fost 
atribuită  dilatării vasculare,  infl amaţiei perivascu-
lare şi activării cailor  nociceptive [20]. Nervul  tri-
gemen joacă un rol cheie (în apariţia cefaleei), care 
provine din trunchiul cerebral şi inervează ,,sistemul 
vascular’’, deşi natura exactă  a conexiunii între  aură 
şi durere  rămâne evazivă.  Migrenă cu  aură, odată 
atribuită  vasospasmului  intracranian, este acum în 
general  acceptată  ca o consecinţă a depresiei cortica-
le răspândire (DCR) descrisă şi  publicate  pentru pri-
ma dată  în 1944 de  Leăo [21]. El a efectuat cercetări 
în domeniul  ,,epilepsiei experimentale” pe  cortexul 
cerebral.          
Leăo a studiat activitatea electrică  a unui creier 
de  iepure afl at sub anestezie generală.  După stimu-
larea electrică a creierului (pentru cercetarea activită-
ții electrice a creierului)  rezultatele obținute  au fost 
neaşteptate şi contradictorii. S-a  observat, că  acti-
vitatea electrică a creierului  în zona cea mai apro-
piată plasării electrozilor, nu a  crescut, dar a încetat 
aproape în întregime.  Răspunsul s-a  constatat a fi  
o reducere a activităţii electrice, marcată, de durată, 
care apare pentru prima dată în regiunea în care a fost 
stimulat creierul, apoi se extinde  de la  această re-
giune  în toate direcţiile, care implică succesiv mai 
multe şi mai îndepărtate părţi ale cortexului cerebral. 
Recuperarea  durează de obicei, 5-10 minute. S-a pre-
supus, că anume procesul de DCR  ar putea fi  legat de 
migrenă cu aură, provocând  lent  scotoame şi simp-
tome senzoriale ale  migrenei cu aură [22].
Într-o a doua lucrare Leăo a descris un val de dila-
tare marcată a vaselor,  care traversează  ambele emi-
sfere cerebrale [21].
Depresia corticală  răspândită  este un val de de-
polarizare de  scurtă durată ce traversează creierul 
cu o viteză de 3- 5 mm/min.  Scurta fază de excita-
ţie  neuronală şi  a  reţelei  astrogliale  este urmată 
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imediat de depresie celulară. Acest proces induce  o 
,,scurgere’’  de  aminoacizi din celulele nervoase, îm-
bunătăţeşte metabolismul energetic  şi modifi cări ale 
genelor, factorilor de creştere, neurotransmiţătorilor, 
neuromodulatorilor şi ai mediatorilor  infl amatori. 
CSD, de asemenea, generează schimbări microvascu-
lare, care sunt marcate de o scurtă hiperemie cortica-
lă răspândită, urmată de o durată mai lungă oligemie 
corticală  răspândită [9].  
Relaţia dintre DCR şi migrenă   pentru prima dată 
a fost  studiată în anii 1980, când oligemia răspândită 
a fost observată  în timpul migrenei  cu aură.  Ole-
sen et al. [23] a propus acest mecanism de migrenă, 
când măsurarea  fl uxului sanguin cerebral regional în 
timpul aurei de migrenă, a demonstrat o hiperemie 
inițială urmată de o oligemie răspândită. El a studi-
at   aproximativ 250 de pacienți supuși arteriografi ei 
carotidiene, utilizănd un cateter plasat  în arteria caro-
tidă, prin tehnica Seldinger și angiografi a cerebrală. 
Lucrarea lui  Olesen şi colaboratorii, cu privire la fl u-
xul sanguin cerebral regional la pacienţii  cu  migrenă 
cu aură  şi investigaţiile lor de cercetare ale  rCBF şi 
CSD, au  avut un impact important asupra conceptu-
lui  ,,migrena ca o boală de creier’’  [23].
Lauritzen et al., în 1982 folosind  autoradiografi ă 
cantitativă, au  investigat fl uxul sanguin cerebral re-
gional (rCBF) la șobolani în timpul și în urma DCR. 
Fluxul sanguin cortical a  crescut cu 218% în timpul 
valului CSD, dar, mai important, a scăzut la 15% - 
27% după hiperemie pentru mai mult de 1 oră după 
DCR.  Schimbările în fl uxul de sânge s-au limitat în 
mare parte la cortexul cerebral. Aceasta a fost prima 
dată cănd oligemia a fost observată în legătură cu 
DCR  și autorii au presupus  că “oligemia răspândită 
de migrenă cu aură  poate fi  un fenomen fi ziologic 
legat de  constatare de oligemie după  DCR [24].  
În 2001 Hadjikhani et al., investigat de 3 paci-
enți în timpul aurei vizuale folosind imagistica prin 
rezonanța magnetică funcțională (fMRI). În perioa-
da de aură provocată de exerciții, au arătat o creștere 
focal în semnal BOLD (probabil refl ectă vasodilata-
ție), dezvoltat în cadrul cortexul extrastriate  și aceas-
tă schimbare în  semnalul BOLD a progresat lent (3 
mm / minut). Apoi semnalul BOLD diminuat (posibil 
vasoconstricție refl ectând). Acest lucru a indicat că 
un eveniment electrofi ziologic precum CSD generat 
aura în cortexul vizual [25]. 
Într-un studiu recent de imagistică prin PET (Po-
sitron emission tomography)  în timpul de atacuri de 
migrenă spontană, fără aură investigate în termen de 
4 ore de la debut, a fost observată o  hipoperfuzie oc-
cipitală  bilaterală.  Această constatare a pus la îndo-
ială separarea  migrenei cu şi fără aură orientându-se 
după aspectele fi ziopatologice [26]. Modifi cările cor-
texului cerebral în semnal BOLD (Blood oxygen level 
dependent - imagerie indirectă a extracţiei de oxigen) 
au fost interpretate  în primul rând, ca o creştere a fl u-
xului sanguin cu durata  de câteva minute, urmată de 
o scădere de durată mai mare a fl uxului sanguin care 
a scăzut sub valorile  iniţiale. Autorii au concluzionat 
că această succesiune de evenimente este similară cu 
ceea ce se observă în timpul depresiei corticale răs-
pândite şi documentate în mod repetat în cortex la pi-
sici şi la rozătoare [26].   
Concluzii:
1. Pe parcursul anilor, datorită  metodelor per-
formante de examinări, s-au efectuat cercetări funda-
mentale  în patogeneza migrenei și în special  a cefa-
leei de tip migrenos.
2. Cercetătorii,  au demonstrat  că aura migrenoa-
să, datorită procesului de oligemie care sta la baza ei, 
poate  provoca un ictus ischemic migrenos.
3. Recentele cercetări  bazate pe imagistica  con-
temporană   au confi rmat că pacienții cu migrenă au 
un creier ,,compromis’’.
4. Ictusul migrenos prezintă o entitate clinică  re-
lativ  nouă, care cere o vigilență din partea specialiș-
tilor, în vederea stabilirii acestui diagnostic și apreci-
erea tratamentului specifi c.
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